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(§7) Die vorliegende Erfindiing betrifft eine Elektrophorese- 
kammer, die aus einer Vielzahl gekuhlter Elemente aufge- 
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Beschreibung 

Die Erfindung betrifft eine Elektrophoresekammer 
variabler GroBe mil modularem Aufbau. 

Die Elektrophorese ist eine sehr ieistungsfahige ana- 
lytische Methode fur die Trennung von Proteinen, aber 
man kennt auch zahlreiche Techniken der praparativen 
Elektrophorese. die jedoch Uberwiegend fQr Trennun- 
gen in einem MaBstab von Milligramm-Mengen an Pro- 
teinen eingesetzt werden. Ein Hauptproblem bei der 
MaBstabserweiterung ("scale up**) ist die Ableitung der 
beim Stromdurchgang entstehenden Joule'schen War- 
me. Um sie abzuleiten, werden unterschiedliche Wege 
beschritten. 

Eine besonders erfolgreiche Technik ist die preparati- 
ve isoelektrische Fokussierung in Schichtengranulierter 
Gele, mit deren Hilfe Gramm-Mengen von Proteinen 
mit hoher Auflosung getrennt werden konnten (Radola, 
B.J.. Methods Enzymol. 1984. 104. 256 - 275). 

In diesem Trennsystem ist die Schichtdicke auf ca. 
1 cm begrenzt.auch kann dieTrennstrecke nicht verlSn- 
gert werden, so daB das Trennvolumen !ediglich durch 
Variation der Breite der Schicht vergrdBert werden 
kann. Einer solchen MaBstabserweiterung sind aber en- 
ge praktische Grenzen gesetzt. Auch andere aus der 
Literatur bekannte preparative Systeme mit zylindri- 
scher Geometrie Iassen sich weder bei radialer noch 
axialer Kuhlung in einen groBeren MaBstab ubertragen 
(Rilbe. H. und Petterson, in: Arbuthnott, J.P. und Bee- 
ley, J.A. Isoelectric Focusing, Butterworth, London 1975, 
pp.44 -57). 

Es ist die Aufgabe der vorliegenden Erfindung eine 
Vorrichtung fur die praparative Elektrophorese zur 
Verfiigung zu stellen. die die Trennung von grdBeren 
Substanzmengen ermftglicht 

ErfindungsgemaB wird eine Eleklrophoresekammer 
vorgeschlagen.die aus einer Vielzahl ktihlbarer Elemen- 
tezur Aufnahme einesTrennmediums besteht. 

Die erfindungsgemaBen Elemente(l) sind von U-fftr- 
miger Struktur, wobei ihre inneren FlSchen (2) eine 
Kammer (3) zur Aufnahme des Trennmediums bilden. 
Jedes Element enthalt mindestens eine EinlaBoffnung 
(4a) und eine AuslaBoffnung (4b) fur das Kuhlmittel. Die 
gegentiberliegenden &uBeren SeitenflSchen (5) des Ele- 
ments enthalten Vorrichtungen zum Abdichten der 
Trennkammer. Dies kann beispielsweise durch in Ver- 
tiefungen (6) eingelegte Dichtungen — beispielsweise 
aus Silikon — erfolgen. ZweckmaBigerweise sind die 
erfindungsgemaBen Elemente (1) aus einem gut warme- 
leitenden Material gefertigt, um die in der Kammer 
wahrend der Elektrophorese entstehende Warme gut 
an das Kilhlmedium abzugeben. Geeignete Materialien 
sind beispielsweise Metalle, wie zum Beispiel Alumini- 
um, Kupfer, Eisen, Messing und andere Legierungen. Es 
ist selbstverstandlich, daB die Elemente in diesen Fallen 
mit einem elektrisch nicht leitenden Oberzug, z. B. aus 
einem Kunststoff, Uberzogen sein mussen, um einen 
elektrischen KurzschluB zu vermeiden. Im Inneren sind 
die erfindungsgemaBen Elemente hohl, oder wetsen ge- 
eignete KGhlflQssigkeitskanale (7) auf, die EinlaBund 
AuslaBoffnung (4a), (4b) miteinander verbinden. 

In einer besonderen Ausfuhrungsform enthalt das er- 
findungsgem&Be Element im hinteren Bereich — der 
den Boden der Trennkammer bildet — eine Vorrich- 
tung, durch die ein inertes Gas, z. B. Luft, Stickstoff, 
Argon in die Trennkammer geblasen werden kann. Die 
aufsteigenden Gasblaschen sorgen fur eine gute Durch- 
mischung des Elektrolyten in dem jeweiligen Element, 
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wodurch einerseits einem vertikalen Konzentrations* 
profil entgegengewirkt wird, und andererseits ein besse- 
rer Warmeaustausch zwischen dem Elektrolyten und 
den gektihhen inneren Flachen(2) erfolgt 

In der einfachslen Ausfuhrungsform besteht die Vor- 
richtung aus einem in eine zweite Vertiefung (8) einge- 
legten Schlauch zum Durchleiten des Gases, der im Bo- 
denbereich (9) des Elementes (I) an seiner oberen Seite 
kleine Offnungen (10) zum Austria der Gasblaschen 
aufweist Diese Offnungen (10) konnen durch kleine 
nach oben gerichtete Rdhrchen (1 1) stabilisiert werden. 

Selbstverstandlich kann eine solche Vorrichtung zur 
Erzeugung von Gasblaschen auch direkt in die Kon- 
struktion des Elementes (t) integriert werden, so daB 
beispielsweise der Boden (9) kleine Offnungen (10) ent- 
halt. die mit einem Kanal verbunden sind, durch den das 
Gas eingeleitet wird. 

Hinsichtlich der Abmessungen eines Elementes kon- 
nen folgende Parameter angesetzt werden. Die Trenn- 
kammer sollte etwa 8 bis 1 3 cm in ihrer Breite und Hone 
betragen, wobei. geringere Werte problemlos erreicht 
werden kOnnen, bei grdBeren Werten ist die aufzubrin- 
gende Ktihlleistung der limitierende Faktor. Die Tiefe 
eines Elementes betragt im allgemeinen 1 bis 2 cm, wo- 
bei ein unterer Bereich durch die Materialstarke des 
verwendeten Materials definiert ist und ein oberer Be- 
reich in Konkurrenz zu dem Bestreben stent, bei vorge- 
gebener Lange der zusammengebauten Elektrophore- 
sekammer eine moglichst groBe Anzahl von einzelnen 
Elementen zu integrieren. 

Die erfindungsgemaBe Elektrophoresekammer be- 
steht neben den einzelnen Elementen (1) aus zwei End- 
stucken (12) zur Aufnahme der Elektroden (13) und zum 
AbschluB des Systems. 

Obwohl die Ausfiihrung der Elektroden im Rahmen 
Oblicher Ausfuhrungsformen variiert werden kann. hat 
es sich als vorteilhaft erwiesen, eine netzartig aufgebau- 
te Elektrode aus platinierten Titanelektroden einzuset- 
zen. Alternativ kann auch eine netzartige Elektrode ein- 
gesetzt werden. Ein "grobmaschiges" Netz (1—3 mm 
Maschenweite) aus einem inerten Material (z. B. Kunst- 
stoff), wird meanderformig von einem leitenden Materi- 
al, bevorzugt einem Platindraht, durchzogen. Geeignet 
sind ebenfalls Netze, die ausschlieBlich aus einem Platin- 
oder Platin- Iridium-Draht geflochten sind. Geeignet 
sind auch Graphit-Elektroden. Aus KostengrUnden sind 
Netze aus platiniertem Titan bevorzugt. Die Flache der 
Elektrode entspricht in etwa der Innenflache (14) der 
Elemente. Aufgrund der hohen Feldstarke zwischen 50 
bis. 200 Volt/cm, und der damit verbundenen Gasent- 
wicklung im Elektrodenraum ist es vorteilhaft, wenn die 
beiden Elemente, die die beiden Elektroden enthalten, 
ein wesentlich groBeres Volumen aufweisen als die an- 
deren Elemente. Hierdurch wird zu starkes Schaumen 
vermieden. 

Zur Aufnahme der Elektroden kann ein EndstUck 
zwei Nuten enthalten, in die die Elektrode eingeschoben 
wird. Wahrend das Endstiick auf der Trennkammer zu- 
gewandten Ft&che dieselben Konstruktionsmerkmale 

, aufweisen wie ein Element, ist die RUckseite geschlos- 
sen, so daB durch ZusammenfUgen mehrerer Elemente 
und zweier Eridstucke eine fltlssigkeitsdichte Trenn- 
kammer gebildet wird: 

Die AuBenseiten (15) und die Unterseiten (16) der 

i Elemente wie auch der Endstflcke konnen Vorrichtun- 
gen, z. B. in Form von Aussparungen enthalten, damit 
alle Elemente in einer Spannvorrichtung eingepaBt wer- 
den konnen. 
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Um einer Konvektion wahrend der Trenniing entge- 
genzuwirken. ist es notwendig, die einzelnen Scgmente 
durch halbdurchlassige Trennelemente voneinander ab- 
zutrennen. 

Dazu kdnnen technische Gewebe mit kleiner Poren- 5 
weite eingesetzt werden wie sie beispielsweise in der 
deutschen Offenlegungsschrift 37 36 087 beschrieben 
sind. auf die hiermit hinhaltlich Bezug ge no mm en wird 

Solche feinmaschigen Polyestergewebe konnen ent- 
weder direkt zwischen zwei Segmente gelegt werden, 10 
oder aber auf Rahmchen gezogen in die dafOr vorgese- 
hene Nuten der Segmente eingeschpben werden. 

Die halbdurchlassigen Trennelemente mUssen nach 
Beendigung der Trennung durch Einschub passender 
Gummischeiben vollstandig voneinander getrennt wer- 15 
den. um die Entleerung der einzelnen Segmente durch- 
fuhrenzu konnen. 

Geeignet sind e ben falls ultradunne gewebegestutzte 
Polyacylamidgele oder Agarosegele mit einer Starke 
von ca. 0,05 bis 2 mm, bevorzugt 0,05 bis 0,1 mm, die 20 
membranartige Eigenschaften aufweisen. Bei Verwen- 
dung derartiger netzgestfitzter Gele ist vor der Fraktio- 
nierung keine zusatzliche Abtrennung durch Gummi- 
scheiben erforderlich. da durch die Gelschicht eine Ver- 
mischung der Segmentinhalte wahrend der Fraktionie- 25 
rung verhindert wird. 

Solche dunnen gewebegestutzte Gele kGnnen auch 
direkt zwischen zwei Elemenie gelegt werden, ohne daB 
weitere konstruktive MaBnahmen notwendig sind. In- 
folge des durch die auBere Spannvorrichtung ausgeilb- 30 
ten Druckes sind die Gele zwischen den Elementen fi- 
xiert 

Beschreibung derZeichnungen: 

Abbildung I zeigt eine Aufsicht auf die aus mehreren 
Elementen (1) und zwei Endstiicken (12), die ebenfalls 
die Elektroden (13) enthalten, bestehende Elektropho- 
resekammer (A). Die Spanneinrichtung zum Zusam- 
menhalt der Elemente wie auch die elektrischen Einrich- 40 
tungen sind nicht dargestellt An den Seiten sind die 
AuslaB- bzw. EinlaBoffnungen (4a),(4b) fur das Kuhlme- 
dium dargestellt Im oberen Endstiick und im ersten 
oberen Element sind beispielhaft die Nuten (17) einge- 
zeichnet, in die nach beendeter Elektrophorese Trenn- 45 
elemente (18) zur Vermeidung von Stoffaustausch in die 
Nute (17) eingeschoben werden k5nnen. Die Trennele- 
mente besiehen aus einfachen Gummischeiben Abbil- 
dung 2 zeigt ein einzelnes Element mit Ein- und AuslaB- 
offnungen (4a), (4b). Die inneren Flachen (2) der Seiten 50 
und die inneren Flachen (2) des Bodenbereichs (9) und 
mehrere Elemente bilden die ICammer ftir die Elektro- 
iytldsung. Die auBeren Seitenflachen (5) enthalten nicht 
dargestellte Vorrichtungen zum fltlssigkeitsdichten Ab- 
dichten zweier benachbarter Elemente. 55 

Abbildung 3 zeigt einen Schnitt entlang der Achse 
AA der Abbildung 2. Straffiert dargestellt ist der (Cuhl- 
flussigkeitskanal (7), der Ein- und AusIaBoffnungen (4a), 
(4b) miteinander verbindet 

In Abbildung 4 sind Vertiefungen (6) zur Aufnahme eo 
von Dichtungsprofilen, z. B. aus einem Siliconschlauch, 
dargestellt. Die der Kammer zugewandte Vertiefung 8 
enthalt einen Siliconschlauch, der im Bodenbereich (9) 
der Kammer Rohrchen (11) mit kleineren Offnungen 
(10) enthalt. Durch diesen Schlauch wird ein inertes Gas 65 
in den Bodenbereich zur Durchmischung der Elektrolyt- 
Idsunggeleitet. 

Abbildung 5 zeigt ein Endstiick (12) mit Vertiefung (6) 
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fOr das Dichttmgsprofil und eine Nute (17) fur die Elek- 
troden. Die Vertiefungen (8) sind in Abbildung 5 nicht 
dargestellt 

Patentanspruche 

1. Elektrophoresekammer zur Aufnahme einer 
Elektroiytldsung bestehend aus einer Vielzahl 
U-formiger Elemente (1) sowie zweier AbschluB- 
elemente (12) zur Aufnahme der Elektroden, da- 
durch gekennzeichnet, daB die U-fdrmigen Ele- 
mente Vorrichtungen zur KOhlung ihrer Innenfla- 
chen enthalten. 

2. Elektrophoresekammer nach Anspruch 1, da- 
durch gekennzeichnet, daB jedes U-fdrmige Ele- 
ment im Inneren einen Hohlraum (7) (KOhlflussig- 
keitskanale) aufweist und mindestens eine EinlaB- 
dffnung (4a) und mindestens eine AuslaBoffnung 
(4b) fur ein Kuhlmittel enthalt. wobei die gegen- 
Qberliegenden auBeren Seitenflachen (5) eines Ele- 
ments (1) Vorrichtungen zum Abdichten der Elek- 
trophoresekammer enthalten. 

3. Elektrophoresekammer nach Anspruch 1 oder 2, 
dadurch gekennzeichnet, daB die einzelnen Ele- 
mente (1) Vorrichtungen (17) fur Trennelemente 
(18) enthalten, um einen Stoffaustausch zwischen 
zwei Elementen zu verhindern. 

4. Elektrophoresekammer nach Anspruch 3, da- 
durch gekennzeichnet, daB die Trennelemente (18) 
membranartige Eigenschaften aufweisen. 

5. Elektrophoresekammer, dadurch gekennzeich- 
net, daB sie eine Vorrichtung zur Durchmischung 
der Elektroiytldsung innerhalb jeden Elements ent- 
halt 

6. Elektrophoresekammer nach einem der AnsprU- 
che 1 bis 5, dadurch gekennzeichnet, daB jedes Ele- 
ment (I) in seinem unteren Bereich, der den Boden 
der Elektrolytkammer bildet, eine Vorrichtung ent- 
halt, durch die ein inertes Gas in die Elektrolytkam- 
mer geblasen werden kann. 

7. Elektrophoresekammer nach Anspruch 6, da- 
durch gekennzeichnet, daB die Vorrichtung zur 
Durchmischung gleichzeitig eine Abdichtfunktion 
erfuilt und zwischen zwei Elementen (1) angeord- 
net isL 

8. Element zum Aufbau einer Elektrophoresekam- 
mer, dadurch gekennzeichnet, daB es eine U-fdrmi- 
ge Struktur aufweist, eine Vorrichtung zur Kuhlung 
der [nnenflachen, gegebenenfalls eine Vorrichtung 
zum Durchmischen des Elektrolyten und Vorrich- 
tungen zum flOssigkeitsdichten Abdichten benach- 
barter Elemente aufweist. 
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